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L’importance d’un bon suivi 
métaboLique des personnes 
souffrant de dépression 
majeure
Par rapport à la population générale, les personnes souffrant de dépression 
majeure sont globalement en moins bonne santé. C’est ainsi que, par rapport à la 
population générale, le risque de maladies cardiovasculaires est doublé chez ces 
personnes. Ce risque cardiovasculaire majoré est partiellement imputable à un 
risque accru de facteurs de risque influençables, tels que la surcharge pondérale 
ou l’obésité, l’hyperglycémie, l’hypertension et une dyslipidémie. Tant l’utilisation 
de certains antidépresseurs que d’antipsychotiques peut induire une prise de 
poids, et influencer négativement les facteurs de risque cardiovasculaire. En dépit 
de ce profil de risque majoré, les patients souffrant de dépression majeure ont 
toujours un accès limité aux soins somatiques, et bénéficient d’un dépistage, 
d’un suivi et d’un traitement moins adéquats des risques cardiovasculaires. 
Pourtant, une reconnaissance et un suivi précoces, des mesures préventives et 
une prise en charge pluridisciplinaire précoce des facteurs de risque métaboliques 
et cardiovasculaires peuvent contribuer positivement à l’amélioration de l’état de 
santé et à la qualité de vie. Il convient dès lors d’insister, dans le cadre du 
traitement des personnes souffrant de dépression majeure, sur l’importance d’une 
collaboration plus intensive entre les différentes disciplines. L’adéquation des 
soins somatiques représente une recommandation importante dans les directives 
thérapeutiques internationales. 
Dépression et affections cardiométaboliques: prévalences
La dépression est une affection fréquente en Belgique, avec une prévalence à vie 
(lifetime) variant entre 15% et 27% en fonction des études (1). En outre, il s’agit d’une 
des affections chroniques les plus invalidantes. Bien que l’invalidité consécutive aux 
maladies chroniques ait diminué à l’échelle mondiale entre 1990 et 2010, la proportion 
de dépressions majeures a augmenté de 37% (2). A l’heure actuelle, la dépression 
constitue dès lors la principale affection psychique à l’origine d’une invalidité (2). Un 
trouble dépressif entraîne d’énormes limitations au niveau du fonctionnement social, 
psychique et physique. Sur le plan somatique, il s’avère que, par rapport à la population 
générale, le risque de maladies cardiovasculaires est doublé chez les personnes souffrant 
de dépression majeure (3). Ce risque cardiovasculaire majoré est partiellement 
imputable à une prédisposition accrue aux facteurs de risque métabolique influençables, 
tels que la surcharge pondérale ou l’obésité, l’hyperglycémie, l’hypertension et une 
dyslipidémie. Dans une récente méta-analyse (4), nous avons démontré que les 
personnes souffrant de dépression majeure courent un risque accru de développer de 
tels facteurs de risque cardiométabolique. Le tableau 1 donne un aperçu de la 
prévalence estimée et du risque relatif de ces facteurs de risque modifiables chez les 
personnes souffrant de dépression majeure.
Dépression et affections cardiométaboliques:
mécanismes sous-jacents
Ce sont surtout des mécanismes comportementaux, biologiques et génétiques ainsi que 
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l’utilisation d’antidépresseurs et d’antipsy-
chotiques qui expliquent le risque accru 
d’affections cardiométaboliques chez les 
personnes souffrant de dépression. La 
figure 1 donne un aperçu schématique de 
ces mécanismes sous-jacents. 
Mécanismes comportementaux
La première explication est que les per-
sonnes dépressives ont, de manière gé-
nérale, un mode de vie beaucoup moins 
sain. Les dépressifs fument plus, font trop 
peu d’exercice physique, consomment 
davantage d’alcool et ont une alimenta-
tion moins équilibrée. Il s’agit donc ici 
de facteurs de risque classiques. En cas 
de dépression, ces facteurs ont la même 
influence que chez les personnes in-
demnes d’affections psychiatriques, mais 
ils sont beaucoup plus fréquents et plus 
sévères chez les sujets dépressifs (5). Par 
ailleurs, les personnes dépressives res-
pectent moins bien les traitements pres-
crits (6). Une compliance thérapeutique 
moindre réduit dès lors les chances de 
survie de ces patients (6).
Mécanismes biologiques
Un certain nombre de processus orga-
niques sont caractéristiques des mala-
dies cardiométaboliques autant que de 
la dépression. Il s’agit ici entre autres 
du dérèglement du système nerveux 
autonome, de l’hyperactivité de l’axe 
hypothalamo-hypophyso-surrénalien 
(axe HHS), d’une présence majorée de fac-
teurs inflammatoires et d’une augmenta-
tion de l’activité plaquettaire (7, 8). La 
présence de ces facteurs de risque, tant 
en cas de dépression que de maladies 
cardiométaboliques, peut potentielle-
ment expliquer la relation entre les deux 
tableaux cliniques. 
Des études indiquent que le système 
nerveux autonome (la partie du système 
nerveux qui est responsable de tous les 
processus automatiques, tels que la res-
piration, la transpiration, la fréquence 
cardiaque et la digestion) fonctionne dif-
féremment chez les personnes souffrant 
de dépression, ce phénomène étant im-
putable au stress continu et aux tensions 
qu’elles éprouvent. La partie du système 
nerveux autonome qui assure la fameuse 
réaction «fright-flight-fight» (le système 
nerveux sympathique) est plus active, 
tandis que l’activité de la partie respon-
sable du repos et de la digestion, notam-
ment (le système nerveux parasympa-
thique) diminue (9). Cette modification 
se traduit par une accélération de la fré-
quence cardiaque et une diminution de 
la variabilité de la fréquence cardiaque 
(les fluctuations de la fréquence car-
diaque) (10). Ce sont précisément ces 
deux caractéristiques témoignant d’un 
mauvais fonctionnement du système 
nerveux autonome qui, chacune en soi, 
constituent des facteurs de risque pour 
les maladies cardiovasculaires (10).
Des études (11) indiquent également 
que la dépression est associée à une aug-
mentation des taux de cortisol, une hor-
mone stéroïdienne impliquée dans l’axe 
HHS. L’exposition constante à des taux 
de cortisol élevés peut également entraî-
ner des maladies cardiovasculaires (12). 
Il est donc possible que la relation entre 
la dépression et les maladies cardiomé-
taboliques soit influencée par un sys-
tème nerveux autonome dysfonctionnel, 
et par une élévation chronique des taux 
de cortisol. 
Facteurs de risque modifiables Prévalence* Risque relatif°
Obésité 38,0% (30,9%-45,6) 1,37 (0,92-2,05)
Hypertension 36,7% (22,7%-53,3%) NS
Hypertriglycéridémie 30,1% (22,6%-38,8%) 1,17 (1,04-1,30)
Hyperglycémie 18,8% (13%-26,5%) 1,33 (1,03–1,73)
Syndrome métabolique 30,5% (26,3%-35,1%) 1,54 (1,21-1,97)
* moyenne (intervalle de confiance à 95%); ° odds ratio (intervalle de confiance à 95%); NS = 
non significatif
Tableau 1: Prévalence estimée et risque relatif de facteurs de risque métabolique
modifiables pour les maladies cardiovasculaires chez les personnes souffrant de dépression 
majeure, par rapport à la population générale (4).
Dépression
Hyperactivité 
de l’axe HHS
Dérèglement du système 
nerveux autonome
Processus inammatoires 
chroniques
Augmentation 
de l’activité plaquettaire
Facteurs environnementaux:
- mode de vie;
- soins décients;
- compliance thérapeutique;
- usage de médicaments.
Gènes
Maladies métaboliques
Maladies cardiovasculaires
Figure 1: Mécanismes sous-jacents dans la relation entre dépression et maladies
cardiovasculaires.
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En outre, les maladies cardiométabo-
liques sont souvent associées à des pro-
cessus inflammatoires chroniques. Plu-
sieurs études rapportent une élévation des 
taux de protéine C-réactive, laquelle est 
un marqueur aspécifique d’une inflam-
mation systémique, tant chez les patients 
cardiaques que chez les patients dépres-
sifs (13, 14). Des facteurs inflammatoires 
tels que l’interleukine-6 et le facteur de 
nécrose tumorale α (TNF-α), des cytokines 
pro-inflammatoires, sont également ac-
crus dans les deux tableaux cliniques (14, 
15). Ces résultats indiquent que le sys-
tème immunitaire pourrait également 
constituer un chaînon potentiel entre la 
dépression et les maladies cardiométabo-
liques. En effet, tant le système nerveux 
autonome que l’axe HHS sont d’impor-
tants régulateurs du système immunitaire. 
Comme nous l’avons dit, les patients dé-
pressifs se caractérisent par une diminu-
tion de l’activité parasympathique. Étant 
donné que le système nerveux parasym-
pathique inhibe l’activation des macro-
phages, il est possible qu’une diminution 
de l’activité parasympathique contribue 
à la présence accrue de paramètres in-
flammatoires, tels que les cytokines pro- 
inflammatoires susmentionnées (16). 
Enfin, les patients dépressifs ont moins 
de transporteurs de la sérotonine et da-
vantage de récepteurs de la sérotonine, 
lesquels se situent non seulement dans le 
cerveau, mais aussi sur les thrombo-
cytes. De ce fait, les thrombocytes des 
patients dépressifs sont plus réactifs (17). 
Cette activité accrue peut entraîner un 
rétrécissement coronarien et des lésions 
au niveau de la paroi vasculaire, résul-
tant de la formation de plaques.
Mécanismes génétiques
On a récemment examiné si la dépres-
sion et les maladies cardiométaboliques 
Classe Antidépresseur Poids Tension artérielle Cholestérol HDL Triglycérides Glycémie
Inhibiteurs de la monoamine-
oxydase (de type hydrazine)
Phénelzine / 
Isocarboxazide
+ - DI N / + -
Inhibiteurs de la monoamine-
oxydase (non hydrazine)
Tranylcypromine + - DI N / + N / -
Inhibiteurs réversibles de la 
monoamine-oxydase A
Moclobémide N N N N N
Antidépresseurs tricycliques Amines secondaires + + N / + + +
Amines tertiaires + N N / + + N
Antagonistes des récepteurs de la 
sérotonine
5-HT2 / inhibiteurs de la 
recapture de la sérotonine
Néfazodone N N N N N
Trazodone N N N / DI N / DI N / DI
Inhibiteurs sélectifs de la 
recapture de la sérotonine
Citalopram N / + N N N N
Escitalopram N / + N N N N
Sertraline N N N N N
Fluoxétine N / - N N - -
Paroxétine + N + + +
Fluvoxamine N / - N N N N
Inhibiteurs de la recapture de la 
sérotonine et de la noradrénaline
Venlafaxine N N / + N / + N / + N / +
Desvenlafaxine N N / + N / + N / + N / +
Duloxétine N N / + N N N / +
Antidépresseurs noradrénergiques 
et sérotoninergiques spécifiques
Mirtazapine + N N + +
Inhibiteurs de la recapture de la 
noradrénaline et de la dopamine
Bupropion N / - N / + N N / - -
DI = données insuffisantes, N = neutre, + = valeurs augmentées, - = valeurs diminuées. 
Tableau 2: Antidépresseurs et effets indésirables métaboliques (24).
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trouvent partiellement leur origine dans 
les mêmes facteurs génétiques (18, 19). 
D’après les résultats provisoires, les 
gènes qui sont tant impliqués dans le 
métabolisme de la sérotonine que dans 
les processus inflammatoires sont avan-
cés comme gènes candidats chez les 
deux groupes de patients, ce qui peut 
expliquer l’influence génétique partagée 
(20).
Causes iatrogènes 
Les effets iatrogènes constituent un autre 
mécanisme pouvant contribuer aux co-
morbidités somatiques en cas de dépres-
sion. Parmi les classes d’antidépresseurs 
les plus utilisées, citons-en deux, les in-
hibiteurs sélectifs de la recapture de la 
sérotonine (ISRS) et les antidépresseurs 
tricycliques (ATC). Le tableau 2 montre 
que des éléments indiquent clairement 
que les ATC, en particulier, peuvent être 
à l’origine de perturbations métabo-
liques, tandis que la prise pondérale est 
moins marquée avec les ISRS, à l’excep-
tion de la paroxétine. Etant donné que 
les antidépresseurs tels que les ATC (21) 
sont fréquemment utilisés, ils peuvent 
expliquer une partie du risque métabo-
lique accru chez les sujets dépressifs. En 
Belgique, l’utilisation d’antipsychotiques 
– essentiellement l’olanzapine et la qué-
tiapine – a fortement augmenté entre 
2004 et 2012 (21). Ces dernières années, 
on prescrit également de plus en plus 
d’antipsychotiques à des personnes souf-
frant de dépression (22), certainement en 
raison des effets bénéfiques observés 
dans le cadre du traitement des dépres-
sions réfractaires (23). Cependant, les 
antipsychotiques entraînent d’importants 
effets indésirables métaboliques, bien 
que – comme pour les antidépresseurs – 
le risque ne soit pas identique pour tous 
les antipsychotiques. Le tableau 3 donne 
un aperçu des risques de complications 
métaboliques inhérentes aux antipsy-
chotiques les plus utilisés. C’est ainsi 
qu’il s’avère par exemple que le risque 
cardiométabolique de la quétiapine est 
modéré, tandis que celui de l’olanzapine 
est élevé. Une récente méta-analyse (4) 
précise que c’est surtout cette utilisation 
d’antipsychotiques qui constitue un fac-
teur important sur le plan du risque ac-
cru de troubles métaboliques chez les 
personnes dépressives.
Le dépistage des facteurs de 
risque métabolique chez les 
personnes souffrant de 
dépression majeure
Dans la population générale, l’évaluation 
du profil de risque cardiovasculaire est ef-
fectuée par la première ligne de soins. Ce-
pendant, les personnes souffrant de dé-
pression majeure rencontrent souvent des 
difficultés d’accès aux soins de santé glo-
baux (25, 26). Les psychiatres qui prescri-
vent les antidépresseurs et les antipsycho-
tiques au patient sont donc souvent les 
mieux placés pour coordonner l’évalua-
tion des risques et la prise en charge, sur-
tout si des accords concrets sont conclus 
au sujet du partage des soins entre la mé-
decine générale et les soins spécialisés. Il 
est dès lors important d’obtenir une éva-
luation du profil de risque cardiovasculaire 
dès la première consultation psychiatrique, 
de sorte que les modifications durant le 
traitement puissent être suivies adéquate-
ment. Dans un précédent article (27), nous 
avons déjà fait référence à la recomman-
dation européenne de la European Psy-
chiatric Association (EPA) (28), qui affirme 
que l’anamnèse et l’examen lors de la pre-
mière consultation psychiatrique doivent 
au moins englober les aspects suivants:
• les antécédents médicaux: mala-
dies cardiovasculaires, diabète ou 
affections apparentées;
• l’anamnèse familiale relative aux 
maladies cardiovasculaires, au dia-
bète ou aux affections apparentées;
• le tabagisme;
• l’indice de masse corporelle (IMC);
Il est important d’obtenir une 
évaluation du profil de risque 
cardiovasculaire dès la 
première consultation 
psychiatrique, de sorte que 
les modifications durant le 
traitement puissent être 
suivies adéquatement.
Antipsychotique Risque d’effets indésirables métaboliques
Amisulpride Léger
Aripiprazole Faible
Asenapine Faible (? données limitées)
Chlorpromazine Elevé (? données limitées)
Clozapine Elevé
Halopéridol Faible
Ilopéridonev Léger (? données limitées)
Lurasidone Faible (? données limitées)
Olanzapine Elevé
Perphénazine Faible
Quétiapine Modéré
Rispéridone Léger
Sertindole Léger
Ziprasidone Faible
Tableau 3: Risque de troubles métaboliques induits par différents antipsychotiques (25).
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• une glycémie à jeun;
• un lipidogramme à jeun: cholesté-
rol total, triglycérides, cholestérol 
LDL (calculé) et cholestérol HDL;
• la tension artérielle (moyenne de 2 
mesures), la fréquence cardiaque, 
l’auscultation cardiopulmonaire, 
les pulsations au niveau du pied;
• un électrocardiogramme au repos.
Les valeurs normales (cibles) et anormales 
pour le glucose, les lipides et la tension 
artérielle sont reprises au tableau 4. 
Il est recommandé que les premières me-
sures soient effectuées lors de la consulta-
tion initiale, et donc avant l’instauration 
d’antidépresseurs et d’antipsychotiques.
Recommandations relatives à l’instaura-
tion d’un antidépresseur ou d’un anti-
psychotique.
1. Lors de l’instauration du médica-
ment, le psychiatre traitant doit tenir 
compte des différences au niveau 
des risques métaboliques: voir ta-
bleaux 2 et 3 pour un aperçu concret.
2. Chez les personnes souffrant de dé-
pression majeure, la prescription 
d’antidépresseurs et d’antipsycho-
tiques doit être associée à la recom-
mandation d’un mode de vie sain et 
actif. L’information est essentielle. Il 
faut envisager un renvoi éventuel du 
patient vers des soins plus spécialisés.
3. La fréquence du suivi dépend de 
l’histoire personnelle du patient et 
de la présence de facteurs de risque 
lors de la première mesure:
 a. chez les patients ayant des va-
leurs normales lors d’une pre-
mière mesure, il est indiqué de 
répéter les mesures 6 et 12 se-
maines après l’instauration 
d’un traitement, et par la suite 
au moins annuellement;
 b. au cours de la première phase 
du traitement, il est important 
de suivre le poids chaque se-
maine, afin d’identifier les 
personnes dont le poids se 
modifie rapidement après 
l’instauration du médicament;
 c. chez les diabétiques, la glycé-
mie (avec dosage de l’HbA1c) 
doit être suivie régulièrement 
(de préférence tous les 3 
mois): voyez notre précédent 
article à ce sujet (30).
Le traitement des facteurs de 
risque métabolique chez les 
personnes souffrant de dépres-
sion majeure
Si on constate des valeurs métaboliques 
anormales, le patient doit en premier 
lieu être adressé à des soins plus spécia-
lisés (= recommandation de première 
ligne):
1. Un suivi par un(e) diététicien(ne) 
peut être prescrit par tout généraliste.
2. Les études indiquent que l’accès ré-
gulier à des centres de fitness est 
souvent trop difficile pour les pa-
tients souffrant de problèmes psy-
chiatriques sévères. Actuellement, 
en Belgique, les programmes d’exer-
cices sur mesure, établis par un ki-
nésithérapeute, ne sont pas encore 
remboursés par les mutualités. 
3. Les mutualités libres interviennent 
dans le traitement de l’obésité. En 
fonction des critères, ce traitement 
est de nature individuelle ou pluri-
disciplinaire:
 a. l’approche individuelle est 
indiquée pour les personnes 
en surcharge pondérale 
(IMC entre 25 et 30). Cette 
approche est basée sur la 
prévention individuelle et 
l’accompagnement par 
un(e) diététicien(ne) (avec 
remboursement et prime 
d’encouragement);
 b. le traitement pluridiscipli-
naire dans un centre de 
l’obésité est indiqué pour les 
personnes souffrant d’obésité 
modérée à sévère (IMC égal 
ou supérieur à 30) et im-
plique un trajet de soins dans 
un centre de référence spé-
cialisé dans le traitement plu-
ridisciplinaire de l’obésité 
(accompagnement par des 
médecins, diététicien(ne)s, 
psychologues, kinésithéra-
peutes). Pour des informa-
tions plus concrètes au sujet 
des centres de référence re-
connus, nous vous ren-
voyons à:
  i. http://www.mloz.be/
nl/page/het-obesitas-
platform-de-kijker 
[Flandre]
  ii. http://www.mloz.be/fr/
page/plateforme-de-
lob%C3%A9sit%C3%A9
   [Wallonie]
4. Si le traitement s’avère inefficace, il 
faut envisager un antidépresseur (Ta-
Paramètre Valeur anormale
Glycémie à jeun 
glycémie à jeun anormale: entre 110 et 125mg/dl 
(6,1 et 7mmol/l) 
diabète: ≥ 126mg/dl (7,0mmol/l)
Cholestérol total
sujet non diabétique: > 190mg/dl (5mmol/l) 
sujet diabétique: > 175mg/dl (4,5mmol/l)
Cholestérol LDL
sujet non diabétique: > 115mg/dl (3mmol/l) 
sujet diabétique: > 100mg/dl (2,5mmol/l)
Tension artérielle 
sujet non diabétique: > 140/90mmHg 
sujet diabétique: > 130/80mmHg
Tableau 4: Valeurs anormales pour d’importants facteurs de risque mesurables pour les 
maladies cardiovasculaires (29).
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bleau 2) ou un antipsychotique (Ta-
bleau 3) impliquant un faible risque.
5. Si ce changement de traitement est 
également insuffisant, on peut envisa-
ger un soutien médicamenteux. Pour 
un aperçu des preuves scientifiques 
et des recommandations internatio-
nales, nous vous renvoyons au ta-
bleau 5. Dans un souci d’exhaustivité, 
nous vous présentons également un 
aperçu des preuves scientifiques et 
des recommandations pour les pa-
tients souffrant d’un trouble bipolaire. 
Conclusion
Sur la base de la littérature scientifique 
actuelle relative à l’augmentation du 
risque d’affections cardiométaboliques 
chez les sujets dépressifs, on a tout intérêt 
à bien suivre le fonctionnement somatique 
des patients dépressifs, surtout en cas d’uti-
lisation prolongée d’ATC et d’antipsycho-
tiques. En cas d’anomalies métaboliques, 
il faut en premier lieu adresser le patient à 
des soins plus spécialisés. Si ces soins 
s’avèrent insuffisants, il faut envisager de 
changer d’antidépresseur ou d’antipsycho-
tique, ou encore envisager un soutien mé-
dicamenteux complémentaire. 
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Tableau 5: Preuves scientifiques en faveur d’un traitement médicamenteux de soutien de la surcharge pondérale et de l’obésité chez les 
patients souffrant d’un trouble bipolaire et de dépression majeure (31).
Traitement médicamenteux Niveau de preuve et recommandation
Trouble bipolaire Dépression
Metformine I; B III; B
Topiramate II; B III; B
Modafinil III; B III; B
Orlistat NB III; B
Zonisamide III; B III; C
Liraglutide III; C III; C
Nizatidine III; C III; C
Amantadine III; C III; C
Naltrexone / bupropion NB NB
Phentermine III; NR III; NR
I = sur la base de 2 études randomisées et/ou d’une méta-analyse; II = sur la base de 1 étude randomisée; III = études ouvertes/études de cas; NE 
= non étudié. A = recommandation de première ligne; B = recommandation de deuxième ligne; C = recommandation de troisième ligne; NR: non 
recommandé; recommandation d’après le Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (31).
